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Objective：As clinician, it is very difficult to choose the pharmacotherapeutic strategies of bipolar disorder 
because of various clinical feature according to each episode, recurrence, breakthroughs, treatment resistance, 
switching and worsening of its course. Recently, rapid development in the research of bipolar disorder and 
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psychopharmacology, including atypical antipsychotics and new anticonvulsants, make it more difficult to choose 
the appropriate pharmacological options. Therefore, we decided to revise the Korean Medication Algorithm 
Project for Bipolar Disorder 2002 (KMAP-BP 2002) in order to provide more proper guideline for clinicians. 
Methods：Like the previous version, KMAP-BP 2002, we performed the first survey using questionnaire com-
prising 37 special clinical situations and 645 selection items. Fifty-three members of the review committee com-
pleted the first survey. After the discussion of the results at the review committee meeting, we performed the 
second adjunctive survey. Finally, the executive committee analyzed the results and discussed the final produc-
tion of algorithm considering scientific evidences. Results：The first-line pharmacotherapeutic strategy for acute 
manic episode is combination of mood stabilizer and atypical antipsychotics, monotherapy of mood stabilizer, or 
monotherapy of atypical antipsychotics. As mood stabilizers, divalproex and lithium are accepted as the first-line 
agents. As atypical antipsychotics, quetiapine, olanzapine and risperidone are recommended as the first-line. 
Overall, atypical antipsychotics and combination therapy are accepted more widely than before. Among mood 
stabilizers, the preference of divalproex are increasing and that of carbamazepine are decreasing. Conclusion：
Based on the results of two surveys, the discussion in executive committee and review of evidences, we developed 
new algorithm presented here for manic episode. We expect this algorithm may provide clinicians good informa-
tions and advices about the treatment of bipolar disorder, manic episode. (Korean J Psychopharmacol 2006;17(4): 
362-373) 
 
KEY WORDS：Bipolar disorder·Manic episode·Korean Medication Algorithm. 
 
 
 
서     론 
 
정신과 치료에 있어서 약물치료는 임상의의 판단에 의
해 결정되고, 임상의의 판단은 환자 상태에 대한 평가와 
약물에 대한 경험이 밑바탕이 된다. 그러나 최근에는 정
신과 영역에서 쓰일 수 있는 새로운 약물들이 많이 개발
되고 있어서 임상의의 주관적 경험과 지식만으로는 약물 
선택에 상당한 어려움이 있을 수 있다. 물론 정신약물학
의 기초 및 임상 연구가 활발히 진행되고 있어 임상의
의 판단에 도움을 주고 있지만 임상의 개인이 수많은 연
구들을 수집하여 객관적으로 평가하고 이용하기는 쉽지
가 않다.  
이런 문제를 극복하기 위해서 몇몇 국가에서는 이미 전
문가들에 의해 주요 정신 장애에 대한 약물치료 알고리
듬이 개발되어 이용되고 있다.1-6) 그러나 나라마다 약
물에 대한 인종간의 특성, 사회경제적인 여건, 정신보건
법, 정신병의 장애 등급화, 의료 보험 정책 등의 진료 환
경이 서로 다르고 국내의 제한된 임상연구 여건, 임상의
의 진료행위특성 등이 반영되지 못한 지침은 효용성이 
매우 떨어지기 때문에 외국의 자료를 그대로 우리나라
에 적용하기에는 문제가 많다. 이에 따라 우리나라에서
도 2002년에‘대한정신약물학회’와‘대한정신분열병학
회’가 공동으로 양극성 장애와 정신분열병에 대한 한국
형 약물치료 알고리듬을 최초로 개발하였고 2003~2005
년에 적용가능성(feasibility) 연구들을 통하여 그 유용
성을 검증하였다.7-12) 그러나 2002년 이후 정신약물학
의 발전은 매우 빠르게 진행되었고 양극성 장애의 치료 
경향도 새로운 치료 약물의 사용이 증가하는 등, 큰 변
화가 있었다. 따라서 2002년의 한국형 양극성 장애 약물
치료 알고리듬(Korean Medication Algorhithm Project 
for Bipolar Disorder 2002, 이하 KMAP-BP 2002)8)
을 현재 상황에 맞게 개정할 필요성이 대두되었다.  
양극성 장애는 다른 정신 장애에 비해 임상 양상이 매
우 다양하여 적절한 치료의 선택이 쉽지 않은 특성을 지
닌다.13) 예를 들어 조증, 우울증 및 혼재성 삽화 등 삽
화의 종류도 많을 뿐 아니라 조증의 경우 경조증, 유쾌
성 조증, 혼재성 조증, 정신병적 조증 등 아형이 다양하
다. 더욱이 증상의 심한 정도에 따라서도 분류할 수 있
으며 거기에 덧붙여서 각종 특정 양상(specifier)까지 생
각한다면 양극성 장애를 치료함에 있어 고려해야 할 임
상 상황이 너무 많아 치료 선택을 어렵게 한다. 또한 기
존의 치료 약물들은 종류가 제한되어 있고 부작용이 많
아서 임상의들이 어려움을 많이 겪었다. Lithium과 car-
bamazepine, divalproex가 그동안 조증 치료에 기본적
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으로 널리 사용되었지만 이들 약물의 효과가 임상양상
에 따라 차이가 많고 각 약물의 부작용도 약물 선택에 
상당한 제한점이 된다. 그러나 최근에는 기존의 기분조
절제 외에 lamotrigine, topiramate 등의 새로운 항경련
제들과 olanzapine, quetiapine, risperidone 등의 비정
형 항정신병약물이 양극성 장애에 효과가 있는 것으로 
알려지고 있으며 잘 디자인된 연구에 의한 신뢰성 높은 
결과들이 속속 발표되고 있다. 특히 비정형 항정신병약
물은 정신분열병뿐 아니라 양극성 장애에서도 빼놓을 수 
없을 정도로 가치가 인정되고 있어서 양극성 장애를 치
료할 수 있는 선택의 폭은 과거에 비해 매우 넓어졌다. 
하지만 한편으로 이러한 약물의 다양성은 임상의로 하
여금 약물 선택을 더욱 어렵게 하고 사람마다 상이한 
치료를 받을 수 있다는 문제를 야기하기도 한다.  
치료 방침의 변화와 더불어 양극성 장애의 진단과 평
가에 대한 변화도 최근 들어 매우 활발하다. 그동안 간과
되었던 양극성 우울증에 대한 관심이 높아지면서 주요 
우울장애로 진단되었던 많은 환자들이 양극성 장애로 재
진단되고 있고, 양극성 장애 제 II형의 진단도 늘어났으
며 임상의들이 혼재성 삽화와 급속순환형에 이전보다 많
은 관심을 가지고 평가하고 있는 추세이다. 이런 여러 가
지 이유로 양극성 장애의 치료 원칙과 경향은 2002년
에 비해 많이 달라졌다. 그러므로 본 저자들은 주관 학
회인‘대한정신약물학회’,‘대한우울·조울병학회’,‘대
한정신분열병학회’의 알고리듬 개정 방침에 따라 한국
형 양극성 장애 약물치료 알고리듬의 개정작업을 시행하
였다.  
실무위원으로 선정된 본 저자들은 한국형 양극성 장
애 약물치료 알고리듬 2006(Korean Medication Algo-
rhithm Project for Bipolar Disorder 2006, 이하 KM-
AP-BP 2006)의 방향을 KMAP-BP 2002와 같은 방
식으로 진행하였다. 먼저 검토위원으로 선정된 전문가들
을 대상으로 양극성 장애 치료에 대한 1차 설문 조사를 
시행하였고 의견일치가 되지 않거나 미진한 부분에 대하
여 다시 2차 설문 조사를 시행하였다. KMAP-BP 2002
와 같은 방식을 채택한 이유는 첫째, KMAP-BP 2002
의 개발방법과 그에 따른 연구결과가 적절했다고 판단
되었기 때문이다. 적용가능성 조사에서도 신경정신과 전
문의들 대부분은 알고리듬에 따라 약물투여를 했으며 
그 효과도 만족할 정도였다. 둘째, 지난 4년의 시간동안 
있었던 컨센서스의 변화를 정확히 파악하기 위해서는 개
정 과정도 KMAP-BP 2002와 같은 틀에서 이루어져
야 한다고 생각하였다. 설문 조사 결과를 분석한 후에는 
이 결과를 바탕으로 국내외 문헌검토와 실무위원의 토
의를 통해 최종적으로 KMAP-BP 2006을 제작하였는
데 본 논문에서는 조증 삽화의 조사 결과와 약물치료 
알고리듬에 대해 다루고자 한다.  
 
대상 및 방법 
 
1. 1차 설문 조사의 활용 
저자들은 양극성 장애의 전문가 70명을 검토위원으로 
선정하고 중요한 임상적인 문제들에 대한 1차 설문 조
사를 실시하였다. 70명 중 53명(75.7%)이 설문에 충
실히 응답하였다. 설문 조사는 총 37가지의 특수한 임
상 상황과 여기에 부수적으로 나누어지는 114가지의 개
별적인 상황을 포함하는 총 645개의 치료적 선택 문항
에 대해 적절성을 9점 척도로 평가하게 되어 있다. 2002
년판에 비해 설문지 내용을 간략히 하려고 노력하였고 
경조증과 유지치료 부분을 보강한 반면에, 불쾌성 조증
(dysphoric mania)은 개념이 모호하고 혼재성 조증과 
중복되는 문제가 있어 이번 조사에서 제외하였다. Ben-
zodiazepine의 경우도 어느 단계에서나 의사 판단에 따
라 사용할 수 있게 허용하면서 이번 조사에서는 포함시
키지 않았다. 구체적인 문항과 평가 방법, 검토위원의 선
정 등에 대해서는 저자들이 발표한 한국형 양극성 장애 
약물치료 지침서 200614)을 참고하기 바란다.  
 
2. 검토위원회와 2차 설문지의 제작  
본 연구자들은 1차 설문 조사의 결과를 2005년 10
월 14일에 검토위원회를 개최하여 발표하였다. 여기서 
설문지 제작 및 응답 상의 문제점이 지적되었고, 1차 조
사 결과에 대한 다양한 의견이 제시되었다. 이 토론에서 
문제가 제기되었던 여러 문항들에 대하여 실무위원들의 
재토론이 있었고 다시 설문이 필요하다고 판단한 문항
과 기존의 임상 연구 결과가 반영되지 않았던 문항들에 
대해서 2차 설문 조사를 하였다.  
1차 조사 결과, 급성 조증 삽화에서 항정신병약물에 
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대한 선호가 2002년에 비해 월등히 증가하였기 때문에 
실무위원들은 단순히 항정신병약물로 표기된 설문 항목
을 비정형 항정신병약물과 정형 항정신병약물로 구분하
여 질문할 필요성을 느끼게 되었고 2차 추가 설문에서 
구분하여 질문하였다. 그러나 2002년에 비해 2차 설문 
조사로 추가된 항목이 적었는데 이는 2002년의 경험이 
바탕이 되어 1차 설문이 더 완성도 높게 제작되었기 때
문으로 생각하였다.  
 
3. 실무위원회의 토의 
2차 설문 조사 결과의 분석이 끝난 후 실무위원들은 1, 
2차 설문 조사 결과를 통합하고 기존의 국내외 임상 연
구 결과를 근거로 하여 충분한 논의를 하였으며 이를 바
탕으로 알고리듬에 반영할 약물 치료 지침을 결정하였다. 
 
결     과 
 
1. 1차 설문 조사 결과 
 
1) 조증 삽화의 초기 치료 
  
(1) 치료방법의 선택 
검토위원들은 조증 삽화 시 초기 치료로 기분조절제와 
항정신병약물을 함께 사용하는 것을 가장 선호하였다. 이
는 유쾌성 조증, 혼재성 조증, 정신병적 조증의 3가지 
아형에서 모두 마찬가지였다. 이들 중 특히 정신병적 조
증에서는 두 약물의 병합치료가 최우선치료(treatment 
of choice)로 선정되었다. 혼재성 조증과 유쾌성 조증에
서도 기분조절제와 항정신병약물의 병합치료가 1차 전
략으로 선택되었다. 기분조절제 단독 사용은 유쾌성 조
증에서 상위 2차 전략으로 선택되었고, 혼재성 조증에서
는 하위 2차 전략으로 선택되었으나 컨센서스가 부족하
였으며 정신병적 조증에서는 3차 전략으로 선호도가 매
우 낮았다. 항정신병약물 단독 사용은 3가지 유형의 조
증에서 모두 하위 2차 전략으로 선택되었다. 경조증에서
는 기분조절제 단독 사용이 1차 전략으로 선택되었고 기
분조절제와 항정신병약물의 병합치료는 하위 2차 전략
으로, 항정신병약물 단독 사용도 하위 2차 전략으로 선
택되었다(표 1).  
  
(2) 기분조절제의 선택 
Divalproex는 모든 경우에 있어서 1차 약물로 선택
이 되었고 lithium은 혼재성 조증을 제외한 모든 경우에 
있어서 1차 약물로 선택되었다. 각각을 살펴보면 유쾌
성 조증의 경우 두 약물 모두 1차 약물로 선택되었으나 
lithium의 선호도가 divalproex보다 조금 높았다. 혼재
성 조증의 경우에는 divalproex만이 1차 약물로 선택되
었고 lithium은 2차 약물로 분류되었다. 정신병적 조증의 
경우 두 약물 모두 1차 약물로 선택되었으나 divalproex
의 선호도가 약간 높았고, 경조증의 경우에는 두 약물이 
거의 같은 선호도를 보였다.  
Carbamazepine은 모든 경우에서 1차 약물이 아니고 
2차 약물로 선택되었다. 또한 양극성장애 치료에 사용
이 늘고 있는 lamotrigine과 topiramate도 모든 경우에
서 하위 2차 약물로 선택되었다.  
 
(3) 항정신병약물의 선택 
검토위원들은 정신병적 조증을 비롯한 대부분의 조증
의 경우에 기분조절제와 항정신병약물 병합치료를 선호
하였다. 이 때 어떤 항정신병약물을 선호하는가에 대한 
조사 결과, 모든 경우에서 olanzapine과 quetiapine이 
Table 1. General strategies in the initial treatment for manic episode 
Clinical presentation First-line strategies High second-line strategies Low second-line strategies 
Euphoric mania MS+AP MS alone AP alone 
 MS alone* 
Mixed mania MS+AP  AP alone 
 AP alone 
Psychotic mania MS+AP 
 MS alone 
 MS+AP 
Hypomania MS alone 
 AP alone 
*：No consensus  
MS：mood stabilizer, AP：antipsychotic 
Bold italics：treatment of choice 
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1차 약물로 선택되었고 risperidone은 경조증을 제외한 
모든 경우에서 1차 약물로 선택되었다. Ziprasidone, zo-
tepine, aripiprazole, amisulpride 등의 비정형 항정신
병약물과 정형 항정신병약물은 2차 약물로 선택되었다. 
정형 항정신병약물은 모든 경우에서 가장 낮은 선호도
를 보였다(표 2).  
 
2) 초기 치료에 부적절한 반응 시 다음 단계 
 
(1) 두 번째 기분조절제의 추가 
초기 치료에 반응이 좋지 않으면 사용하고 있던 기분
조절제에 덧붙여 다른 기분조절제를 추가할 필요가 있
다. 이런 경우 검토위원들은 현재 lithium을 사용하고 있
는 경우에는 divalproex를, 현재 divalproex를 사용하
고 있는 경우는 lithium을 1차로 선택한다고 답하였다. 현
재 carbamazepine을 사용하고 있는 경우는 lithium 또
는 divalproex가 1차 약물로 선택되었다. Topiramate
와 lamotrigine도 모든 경우에서 추가할 수 있는 2차 
약물로 선택되었다.  
 
(2) 항정신병약물의 교체 
기분조절제와 항정신병약물을 병합투여할 때 치료 효
과가 없다면 항정신병약물을 교체해 보는 것이 고려될 
수 있다. 검토위원들은 초기 항정신병약물에 대해 전혀 
반응이 없는 경우 10~20일 정도 기다려 볼 것을 권유
하였고, 부분적인 반응을 보일 경우 2~4주정도 기다린 
후 필요시 다른 항정신병약물을 사용할 것을 권유하였다. 
또 초기 사용한 항정신병약물의 종류와 상관없이 약물을 
교체할 때에는 비정형 항정신병약물로 교체하는 것을 선
호하였다.  
 
(3) 지속적인 치료 저항을 보이는 조증：lithium과 
divalproex의 병합사용에도 불충분한 반응을 보
이는 경우 
Lithium과 divalproex의 병합투여에도 효과가 없을 경
우의 치료에 대해 검토위원들은 현재 약물을 유지하면
서 다른 기분조절제를 추가할 것을 가장 많이 권유하였
다. 추가할 기분조절제 선택에는 의견이 일치되지 않았
지만 그 중에서는 carbamazepine이 가장 높은 점수를 
얻었다. 정신병적 조증의 경우에는 carbamazepine과 함
께 clozapine이 2차 치료로 선택되었다. 기분조절제 추가
나 변경 이외에 전기경련치료(Electroconvulsive therapy, 
이하 ECT)도 2차 치료로 선택되었으나 컨센서스가 없
Table 2. Selection of antipsychotics in the initial treatment for manic episode 
Clinical presentation First-line antipsychotic High second-line antipsychotic Low second-line antipsychotic 
Ziprasidone 
Zotepine 
Aripiprazole 
Amisulpride 
Euphoric mania 
Quetiapine 
Olanzapine 
Risperidone 
 
Typical antipsychotic 
Zotepine 
Aripiprazole 
Amisulpride 
Mixed mania 
Olanzapine 
Quetiapine 
Risperidone 
Ziprasidone 
Typical antipsychotic 
Zotepine 
Amisulpride 
Aripiprazole 
Psychotic mania 
Olanzapine 
Risperidone 
Quetiapine 
Ziprasidone 
Typical antipsychotic 
Aripiprazole 
Amisulpride 
Zotepine 
Hypomania 
Olanzapine 
Quetiapine 
Risperidone 
Ziprasidone 
Typical antipsychotic 
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고 비교적 낮은 점수를 보였다.  
 
3) 유지치료 중 발생한 조증(breakthrough mania)의 
치료전략 
 
(1) 치료방법의 선택 
Lithium이나 divalproex 단독사용 시 조증이 재발한 
경우, 일단 용량을 증가하거나 비정형 항정신병약물을 
병합투여하는 것이 1차 전략으로 널리 선택되었다. 각
각의 경우를 살펴보면 lithium 저용량을 단독 사용하고 
있을 경우에 조증이 재발했다면 lithium 증량과 함께 비
정형 항정신병약물을 추가하는 것이 1차 전략이었다. 
Lithium을 증량하고 다른 기분조절제를 추가하는 것이 
그 뒤를 이었고 Lithium 증량만 하는 것도 상위 2차 전
략으로 선택되었다. Lithium 고용량을 단독으로 사용하
고 있는 경우에는 비정형 항정신병약물 추가와 다른 기
분조절제 추가가 1차 전략으로 선택되었다. 
Divalproex 저용량을 단독사용하고 있을 경우에도 증
량과 비정형 항정신병약물 추가가 1차 전략이었다. 증
량만 하는 것, 증량과 함께 다른 기분조절제를 추가하는 
것, 그리고 비정형 항정신병약물을 추가하는 것, 세 가
지가 상위 2차 전략으로 선택되었다. Divalproex 고용
량을 단독사용하고 있을 때에도 마찬가지로 비정형 항
정신병약물을 추가하는 것과 다른 기분조절제 추가하는 
것이 1차 전략으로 선택되었다. 
Lithium과 divalproex를 고용량으로 병합투여하고 있
는 경우는 비정형 항정신병약물의 추가가 1차 전략으로 
선택되었다.  
 
(2) 추가할 기분조절제의 선택  
조증이 다시 발생하여 기분조절제를 추가할 필요가 있
을 경우, 현재 사용하고 있는 약물에 따라 lithium이나 
divalproex가 1차 약물로 선택되었고 carbamazepine은 
상위 2차 약물로 선택된 경우가 많았으며 lamotrigine
과 topiramate는 하위 2차 약물로 선택되었다. 
 
2. 2차 설문 조사 결과 
1차 설문에 충실히 응답한 53명의 검토위원에게 2차 
설문 조사를 시행한 결과, 32명의 검토위원이 2차 설문
에도 충실히 응답해주었다.  
1차 설문 조사 결과, 저자들은 KAMP-BP 2002에 비
해 항정신병약물에 대한 선호도가 월등히 증가된 이유
로 비정형 항정신병약물에 대한 연구와 경험 및 사용이 
늘어난 때문으로 추정하였다. 하지만 1차 설문 조사에
서는 2002년의 설문과 같이 항정신병약물을 비정형과 
정형으로 나누어 제시하지 않았기 때문에 이런 저자들의 
추론을 확인할 수 없었다. 그래서 추가로 실시한 2차 설
문에서는 해당 질문의 각 항목(질문 1과 질문 34)14)을 
Figure 1. Korean medication algo-
rithm for bipolar disorder 2006：ma-
nic episode. 
Acute Mania 
Hypomanic Euphoric Psychotic Mixed 
Li/DVP (Li/DVP)+AAP 
change AAP to AAP (including CLZ) or CAP 
or change MS to CBZ or other anticonvulsant 
or add another MS 
(DVP/Li)+AAP DVP+AAP AAP 
Li+DVP Li+DVP+AAP DVP+(Li/CBZ/LTG) 
+AAP DVP+Li+AAP 
change 
AAP 
Abbreviation：AAP, atypical antipsychotic；CAP,  
conventional antipsychotic；CBZ, carbamazepine； 
CLZ, clozapine；DVP, divalproex；Li, lithium； 
LTG, lamotrigine；MS, mood stabilizer (DVP, LI, LT) 
● Clinicians can offer ECT or  
benzodiazepine at any stage,  
if necessary 
● Avoid combining CLZ and CBZ 
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비정형과 정형으로 구분하여 다시 조사하였다. 그 결과, 
경조증을 제외한 모든 조증에서 기분조절제와 비정형 항
정신병약물 병합치료가 1차 전략으로 선택되었다. 특히 
혼재성 조증과 정신병적 조증의 경우에는 이것이 최우
선 치료로 선정되었다. 비정형 항정신병약물 단독 사용
도 선호도가 더 높아져서 혼재성 조증과 정신병적 조증
의 경우 기분조절제 단독 사용보다 높은 선호도를 보였
다. 정형 항정신병약물의 선호도는 매우 낮아서 하위 2
차나 3차 전략에 머물렀다.  
경조증의 경우에도 검토위원들은 비정형 항정신병약물 
단독 사용을 상위 2차 전략으로 선택하여 기분조절제 단
독 사용 다음으로 선호하였다.  
 
3. 알고리듬의 제작 
저자들은 최종적으로 알고리듬을 제작하기 위해 두 차
례의 설문 조사에서 나온 자료 중 결정점(decision point)
이 되는 상황에 관한 문항을 우선 선정하였고, 이를 근
간으로 하여 한국형 양극성 장애 약물치료 알고리듬 2006 
개정판을 제작하였다(그림 1). 단, 임상 경험 혹은 임상
연구 결과의 부족 등으로 인해 검토위원회의 견해가 잘 
모아지지 않았거나 문제가 제기된 일부분은 실무위원회 
회의에서 방대한 논문을 검토하고 충분한 논의를 거쳐
서 보완하였다.  
 
고     찰 
 
1. 조증 삽화의 초기 치료 
조증은 임상양상에 따라 여러 유형으로 분류될 수 있
고 각 유형에 따라 치료적 접근이 다를 수 있기 때문에 
다양한 형태의 알고리듬이 만들어 질 수 있다. 실무위원
회에서는 문헌고찰과 토의를 거쳐 조증의 유형을 유쾌
성 조증, 혼재성 조증, 정신병적 조증의 세 아형으로 구
분하고, 경조증을 따로 추가하여 알고리듬을 만들기로 
하였다. KMAP-BP 2002의 1차 조사에서는 불쾌성 조
증을 따로 구분하여 질문하였고 혼재성 조증과 불쾌성 
조증의 약물 치료에 대한 응답이 다르게 나타났지만, 불
쾌성 조증과 혼재성 조증의 개념이 명확하지 않다는 문
제제기가 있었고 두 유형에 대한 연구나 임상 경험도 
매우 부족하여 자의적인 결과일 것이라는 의견이 많았
다. 또한 불쾌성 조증은 DSM-IV-TR(Diagnositic and 
Statistical Manual of Mental Disorders, Text Revi-
sion, 2000)15)에도 기준이 없기 때문에 이번 설문에서
는 제외하였다. 또한 KMAP-BP 2002에서는 benzodia-
zepine의 사용에 대한 항목이 포함되었었지만 이번에는 
임상 의사의 판단에 따라 사용할 수 있다고 명시하고 치
료 선택 항목에서는 모두 제외하였다.  
초기 치료방법의 선택으로는 유쾌성 조증의 경우 기
분조절제와 비정형 항정신병약물의 병합치료가 가장 선
호도가 높았지만 기분조절제 단독치료와 비정형 항정신
병약물 단독치료도 상위 2차 치료 이상으로 선택되었기 
때문에 알고리듬에는 세 가지 전략을 모두 채택하였다. 
설문 조사 결과로만 본다면 1차 치료로 선택된 병합치
료만을 알고리듬 초기 전략으로 할 수도 있지만, 기분조
절제나 비정형 항정신병약물 단독 치료가 여러 나라에
서 급성 조증 치료에 대해 사용 허가를 받았고 비정형 
항정신병약물 단독 치료 연구가 지금까지 많이 보고되
었으며,16-18) 유쾌성 조증에서는 증상의 심각도가 낮은 
경우 단독 치료가 선호된다는 실무위원들의 의견이 설
득력을 얻었다. 사실 단독치료와 병합치료 중에서 어느 
하나를 우선으로 정하느냐는 아직도 결정하기 어려운 문
제이다. 2005년에 개정된 미국의 TIMA(Texas Imple-
mentation of Medication Algorithms)19)에서는 기분
조절제 또는 비정형 항정신병약물 단독치료를 첫 단계
로 하고 있지만, 캐나다의 CANMAT(Canadian Network 
for Mood and Anxiety Treatments)20)의 경우 단독치
료와 병합치료가 모두 1차 전략으로 인정받고 있을 만
큼 아직 충분한 컨센서스를 이루지 못했다. 결국 이를 
종합하여 이번 KMAP-BP 2006에서는 기분조절제와 
비정형 항정신병약물 각각의 단독치료와 이들의 병합치
료 모두를 1차 선택약물로 인정하였다. 혼재성 조증의 
경우는 기분조절제와 비정형 항정신병약물 병합치료가 
2차 설문에서 최우선 치료로 선택되어 다른 전략에 비해 
선호도가 월등히 높았기 때문에 두 약물의 병합치료만
이 초기 전략으로 알고리듬에 반영되었다. 정신병적 조
증에서도 두 약물의 병합치료가 1, 2차 설문에서 모두 
최우선치료로 선정되었으나, 비정형 항정신병약물 단독
치료도 상위 2차 전략으로 선정되었고 넓은 의미의 기
분조절제에 비정형 항정신병약물이 포함되어야 한다는 
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연구도 늘고 있어서 이를 알고리듬에 반영하였다. 이를 
2002년의 결과와 비교해보면 전반적으로 비정형 항정신
병약물에 대한 선호도가 높아진 것이 두드러진 특징이
었다. 유쾌성 조증의 경우를 살펴보더라도 KMAP-BP 
2002에서는 기분조절제 단독 사용이 기분조절제와 항정
신병약물 병합치료와 거의 동등한 평가를 받아 1차 선
택에 포함되었으나 이번에는 2차 선택으로 선호도가 줄
었다. 정리해보면 전반적으로 조증 치료에 비정형 항정
신병약물에 대한 선호도가 높아지면서 기분조절제와 항
정신병약물 병합치료가 늘어났고 상대적으로 정형 항정
신병약물의 사용과 선호도는 급격히 낮아졌다. 결국 저
자들은 비정형 항정신병약물이 양극성 장애의 치료에 널
리 사용되는 기분조절제로 점차 자리매김하고 있음을 확
인하였는데, 이는 최근 조증에 대한 항정신병약물의 효
과를 보고한 연구들이 많아지고 조증 치료에 공인을 취
득한 비정형 항정신병약물이 많아진 것에 따른 결과로 
생각된다. 정신과 영역의 약물치료에 있어 오랫동안 단
독 치료가 권장되었지만,6) 새로운 약물들의 효과와 적은 
부작용으로 인해 병합치료에 대한 선호도가 연구나 임
상상황 모두에서 늘어나고 있다.21-24) 외국의 보고나 우
리나라 일 대학병원에서의 항정신병약물 사용 경향 보
고를 보더라도 비정형 항정신병약물 도입 후 정신분열
병 이외의 다양한 질환에서의 항정신병약물 사용이 증
가하였고25-29) 양극성 장애에서도 항정신병약물 사용이 
점차 늘어나고 있음을 알 수 있다.30)  
미국에서도 2004년에 Expert Consensus Guideline 
- Treatment of Bipolar Disorder 2000(이하 ECG-
BP 2000)6)의 개정판인 Expert Consensus Guideline 
- Treatment of Bipolar Disorder 2004(이하 ECG-
BP 2004)31)가 발간되었기 때문에 본 결과를 ECG-BP 
2004와도 비교해보았다. 본 지침에서는 경조증을 제외
한 모든 조증 삽화에서 기분조절제와 비정형 항정신병
약물 병합치료가 1차 전략으로 선택되었으나 ECG-BP 
2004에서는 유쾌성 조증에 기분조절제 단독치료가 1차 
전략일 뿐 아니라 최우선 치료로 선정되었다. 또한 정신
병적 조증에서는 최우선 치료인 기분조절제와 비정형 항
정신병약물 병합치료 다음으로 항정신병약물 단독치료
가 1차 전략에 포함되었다. 전체적으로 ECG-BP 2004
는 본 지침보다 조증 삽화의 아형에 따른 치료전략의 
차이가 좀 더 뚜렷했다. 이는 유쾌성, 혼재성 조증의 진
단적 감별에 있어 두 나라 간의 차이가 반영되었을 가
능성이 있다. 또한 저자들은 국내의 검토위원들이 선호
도 결정에 있어 더 신중한 특성을 보였다고 추정하였다. 
 기분조절제의 선택에서는 전문가들의 의견이 대체로 일
치되었다. 대부분의 경우 divalproex와 lithium을 1차 치
료로 선택하였는데 혼재성 조증에서는 divalproex만이 
1차 치료로 선택되었다. 2002년의 결과와 비교해보면 
2002년에는 전반적으로 lithium의 선호도가 다소 높았
으나 이번 조사에서는 divalproex의 선호도가 lithium
보다 더 높아진 경향이 있었다. 2002년에 lithium은 유
쾌성 조증과 경조증에서 최우선치료로 혼재성 조증에서
는 1차 치료로 선택되었지만, 이번에는 모두 한 단계씩 
선호도가 줄었다. 이는 혼재성 조증에서 divalproex가 
lithium보다 효과가 좋다는 보고들과 일치하는 결과였
고,32,33) 대체로 조증의 다양한 아형에서 divalproex의 
사용 빈도가 높아지고 있다는 연구 결과와도 일치하였
다.34) 한편, 기분조절제 중 carbamazepine의 선호도는 
매우 낮게 조사되어 여러 차례 회의에서 논란이 되었다. 
Carbamazepine은 어떤 경우에도 1차 약물로 선택되지 
못하였고 혼재성 조증에서만 상위 2차 약물로 선택되었
다. 몇몇 전문가들은 carbamazepine의 선호도가 감소
한 것은 확실하지만 기분조절제로 오랫동안 사용된 것
을 감안하여 알고리듬에 2차 선택으로는 명시해야 한다
는 의견을 제기하기도 하였다. 그러나 lithium 투여에 치
료저항을 보이는 혼재성 조증에 효과가 있다는 보고35) 
이외에는 carbamazepine에 대한 최근 연구가 거의 없
다는 점과 검토위원들의 응답이 현재 실정을 정확히 반
영하고 있다는 의견이 받아들여져 알고리듬에는 혼재성 
조증에만 2차 약물로 명시되고 나머지 경우에선 3차 약
물로만 인정되었다. Lamotrigine과 topiramate는 모두 
하위 2차 약물로 포함되어 carbamazepine의 선호도와 
비슷한 결과를 보였다. 이 두 약물은 국내에 소개 된지 
오래되지 않아 사용 경험이 적음에도 불구하고 최근 국
내외 연구들을 통해 임상가들의 주목을 받고 있음을 알 
수 있었다.36-38) 또한 gabapentin은 연구도 적고 경험
도 거의 없어 이번 선택 항목에선 제외되었는데, 급성기 
조증에 대한 효과는 없더라도 1년 간의 장기적인 예방 효
과는 있었다는 이중 맹검 연구가 최근에 보고되어 앞으
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로 유지치료에서의 효능에 관한 추가 연구가 주목된다.39) 
기분조절제 선택에 대해 미국 ECG-BP 2004의 결과
와 본 지침은 거의 동일함을 알 수 있었다. 두 지침에서 
모두 기분조절제로는 divalproex와 lithium이 선호되었
고, divalproex의 선호도가 이전에 비해 높아졌으며 car-
bamazepine의 선호도가 매우 낮아진 특성을 보였다. 한 
가지 다른 점은 ECG-BP 2004의 검토위원들이 역시 선
호도 선택을 더 분명하게 하여 유쾌성 조증에는 lithium, 
혼재성 조증에는 divalproex가 1차 전략뿐 아니라 최우
선 치료로 선정되었다는 점이었다. 
 항정신병약물의 선택은 모든 경우에서 olanzapine, 
quetiapine이 1차 약물로 선택되었고 risperidone은 경
조증을 제외한 모든 경우에서 1차 약물로 선택되었다. 
Ziprasidone, zotepine, aripiprazole, amisulpride 등의 
비정형 항정신병약물과 정형 항정신병약물은 2차 약물
로 선택되었다. 정형 항정신병약물은 모든 경우에서 가
장 낮은 선호도를 보였다. 2002년의 결과와 비교할 때 
이번 결과의 특징은 첫째, quetiapine에 대한 임상 경험
이 늘면서 선호도가 매우 높아졌다는 점과 둘째, 정형 항
정신병약물이 어떤 경우에도 1차나 상위 2차 약물로 선
택되지 못했다는 점이다. 2002년에는 정형 항정신병약
물의 사용에 대한 논란이 많았었는데 이번에는 확실히 정
형 항정신병약물의 사용은 권장되지 않는 쪽으로 의견
이 모아졌고 이것이 알고리듬에 반영되었다. 항정신병약
물의 선택에 대해 미국 ECG-BP 2004와 본 지침을 비
교한 결과로는 두 지침이 큰 차이가 없어서 olanzapine, 
risperidone, quetiapine이 대부분의 경우에 1차 약물로 
선택되었다. 차이가 있었던 점은 ECG-BP 2004의 경
우, aripiprazole과 ziprasidone이 모든 경우에 있어 상
위 2차 약물로 선택되었으나 본 지침에서는 선호도가 비
교적 낮았다. 이는 aripiprazole과 ziprasidone이 국내에
서 사용되기 시작한지 얼마 되지 않아 임상경험이 적었
기 때문으로 판단된다. 
 
2. 초기 치료에 부적절한 반응 시 다음 단계 
초기 기분조절제 치료에 대해 적절한 치료 반응이 없
는 경우 다른 기분조절제를 추가하는 것이 권장된다.6) 설
문 결과, 현재 사용하고 있는 기분조절제가 lithium인 경
우에는 divalproex가, 현재 divalproex를 사용하고 있
는 경우는 lithium이 1차로 선호되었다. 실무위원회의 토
의에서도 별다른 이의가 없어서 알고리듬에는 유쾌성 조
증의 경우 lithium과 divalproex의 병합치료를 다음 단
계로 하였다. 그러나 추가할 기분조절제로서의 carbama-
zepine에 대한 선호도는 2002년에 비해 매우 감소하였
다. 본 조사와 마찬가지로 해외 지침서나 알고리듬에서
도 carbamazepine의 선호도는 점차 감소되는 것으로 
나타났는데 이는 carbamazepine의 부작용 우려가 많
고 효과에 대한 최근 연구 검증이 없었기 때문으로 추
정된다. 이에 대해 실무위원회 토의에서는 비록 선호도
는 낮았지만 carbamazepine은 전통적인 기분조절제이므
로 이를 초기 치료 다음 단계에 명시해야 한다는 의견이 
제기되었다. 하지만 검토위원들의 낮은 선호도를 그대로 
반영하여 기타 기분조절제와 함께 알고리듬의 마지막 단
계에만 포함시켜야 한다는 의견이 더욱 우세하였다. 결
국 알고리듬에는 두 의견을 종합하여 carbamazepine은 
근거가 명확한 혼재성 조증의 다음 단계에만 명시하도
록 의견을 모았다. Lamotrigine과 topiramate도 검토위
원들은 하위 2차 약물로 선택하였지만 혼재성 조증에
서 lamotrigine이 효과가 있다는 연구38)를 고려하여 
carbamazepine과 함께 초기 치료 다음 단계에 명시하
였다. 정신병적 조증의 경우, 초기 기분조절제와 비정형 
항정신병약물의 병합치료에 효과가 없을 경우 기분조절
제를 추가할 수도 있고 비정형 항정신병약물을 교체할 
수도 있다. 그래서 알고리듬에서는 비정형 항정신병약물
의 교체와 lithium+divalproex+비정형 항정신병약물의 
두 가지 방향으로 갈 수 있도록 하였다.  
두 종류의 기분조절제와 비정형 항정신병약물의 병합
치료에도 불충분한 반응을 보이는 경우, 즉 지속적인 치
료저항을 보이는 경우에는 다른 기분조절제를 추가하는 
것이 가장 높은 점수를 얻었다. 추가할 기분조절제로는 
의견이 일치되지는 않았지만 carbamazepine이 선호되
었고, 정신병적 조증에서는 clozapine을 사용하는 것도 
많은 검토위원들에 의해 선택되었다. 또한 사용하고 있
는 비정형 항정신병약물을 다른 비정형 항정신병약물 또
는 정형 항정신병약물로 교체하는 전략, 사용하고 있는 
기분조절제를 기타 기분조절제로 교체하거나 추가하는 
전략이 알고리듬의 최종 단계에 포함되었다. Clozapine
은 치료저항성 조증에 효과가 있는 것으로 알려져 있
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고,40,41) topiramate, lamotrigine 등의 새로운 항경련제
도 임상경험은 많지 않지만 기분조절제로서의 가능성에 
대한 보고42-46)가 많아 치료저항성 조증의 경우에 시도
할 수 있는 대안으로 생각하였다. 그리고 ECT는 검토
위원의 의견이 일치하지는 않았지만 실무위원회의 토의
를 거쳐 어떤 경우라도 임상 의사가 필요하다고 판단할 
때 시행할 수 있다고 명시하였다. 전기경련치료는 여러 
가지 제약이 있어서 사용이 감소하고 있지만 치료 효과
는 여러 연구를 통해47-49) 잘 알려져 있으므로 알고리
듬에 꼭 반영되어야 한다고 판단하였다. 
이외에도 verapamil 같은 calcium channel blocker
와 nimodipine 같은 약물들이 이전 2002년 조사에서는 
포함되었지만 실제 임상에서 거의 사용되지 않고 국내외 
자료도 충분하지 않아서 이번 조사에서는 처음부터 배
제하였다. 또한 저자들은 본 설문조사에서 용량이나 증
량 방법, 약물의 추가 또는 교체시기에 대해서는 질문하
지 않았다. 그리고 약물의 부작용, 독성 작용, 약물 상호
작용에 대한 내용도 포함시키지 않았다. 이런 제반 문제
들이 실제 임상 상황에서 중요하기는 하지만 이를 모두 
포함시킬 경우 설문 조사의 내용이 너무 복잡해지고 실
질적인 알고리듬 제작에는 큰 도움이 되지 못할 것이라
고 판단했기 때문이다.  
 
3. 유지치료 중 발생한 조증(breakthrough mania)의 
치료전략 
기분조절제 단독으로 유치치료 중 조증이 재발한 경
우에는 기분조절제의 증량과 함께 비정형 항정신병약물
을 추가하는 것이 1차 전략으로 추천되고 다른 기분조
절제를 추가하는 것은 상위 2차 전략으로 추천되었다. 
2002년에는 기분조절제를 단독으로 사용하고 있을 때, 
일단 용량을 증가하거나 다른 기분조절제를 병합투여하
는 것이 1차 전략으로 선택되었지만 이번 조사에서는 비
정형 항정신병약물의 추가가 더 높은 선호도를 보여서 비
정형 항정신병약물의 선호도 증가를 다시 한 번 확인하였
다. 미국 ECG-BP 2004에서는 조증이 재발현(break-
through)했을 때 단독치료였으면 병합치료를 하고, 병합
치료였을 때는 기분조절제를 더 추가하라는 일반적인 지
침을 권고하였다. 본 지침에서는 각 약물을 사용하고 있
을 경우를 세분하여 조사하였고, 전반적으로 두 지침이 
비슷한 결과를 보였다. 이렇게 유지치료 중 발생한 조증
의 치료전략을 알고리듬에 따로 명시하자는 의견도 있
었지만, 일반적인 급성 조증 삽화의 알고리듬 진행과 다
른 점이 없기 때문에 알고리듬에는 포함시키지 말자는 
의견이 더 많았다. 그러므로 유지치료 중 발생한 조증의 
경우에는 그 삽화의 아형에 따라 그림 1에 제시한 알고
리듬을 그대로 적용시키도록 하였다.  
이러한 과정을 거쳐 저자들은 국내 전문가들을 대상
으로 급성 조증 삽화의 치료에 대한 1차 설문과 검토위
원회의 토의, 부족한 부분에 대한 2차 설문, 마지막으로 
여러 차례의 실무위원회 토의를 거쳐 국내 실정에 적합
한 급성 조증 삽화의 약물치료 알고리듬을 제작하였다. 
그러나 설문대상 전문가 수가 제한되어 있고, 국내 임상 
경험에 대한 보고나 연구가 많지 않아서 결과에 다소 제
한점이 있을 것으로 생각한다. 그러나 2002년에 국내 최
초로 제작된 KMAP-BP 2002는 여러 임상가들에게 도
움이 되었고 실제 적용가능성에 대한 연구에서도 적절하
다는 평가9-12)를 받았기 때문에 이를 개정한 본 KMAP-
BP 2006은 임상가들에게 급변하는 양극성 장애 약물치
료에 한 단계 더 향상된 지침을 제공할 수 있을 것으로 
생각한다.  
전문가의 견해와 근거중심의학의 원칙을 조화시킨 치
료 지침이나 알고리듬의 제작은 효과적인 새로운 치료 
방법을 임상에 빨리 적용할 수 있는 좋은 방법이다. 그
러나 저자들은 이 치료 지침이 환자의 임상상황에 따라 
임상가에 의해 적절하게 적용되어야 하며 본 알고리듬
이 치료자의 임상적인 판단을 대신할 수 없다는 것을 
분명히 하고자 한다. 또한 향후 새로운 연구 자료와 임
상 적용을 통해 본 치료 지침의 유효성은 계속 검증받
아야 한다. 앞으로 저자들은 본 알고리듬의 문제점들을 
보완하고 국내 임상 경험을 바탕으로 더 적절한 알고리
듬으로 개정해 나갈 것이며, 이 지침이 양극성 장애 환
자의 치료에 널리 이용되어 치료 및 치료 전략의 개발
에 많은 도움이 되기를 기대한다. 
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